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Abstract： 
   It is very difficult to distinguish primary cutaneous carcinomas correctly from metastatic carcinomas.  In addition, primary cutaneous 
lymphomas closely resemble various pseudolymphomas.  Apocrine carcinomas and extramammary Paget’s diseases possessed 
cytokeratin20(CK20)－/gross cystic disease fluid protein(GCDFP)15＋ immunoreactivity, while pagetoid phenomena from metastatic 
transitional cell carcinomas and rectal carcinomas showed CK20＋/GCDFP15－ immunoreactivity.  Primary cutaneous signet-ring cell 
carcinomas were positive for both CK20 and GCDFP15.  CK20-positive primary cutaneous carcinomas should include primary cutaneous 
signet-ring cell carcinoma in addition to Merkel cell carcinoma.  Primary cutaneous B-cell lymphomas including marginal zone B-cell 
lymphoma demonstrated light chain restriction immunohistochemically.  In various pseudolymphomas including acral 
pseudolymphomatous angiokeratoma of children, there was a mixture of kappa-positive and lambda-positive cells, although kappa-positive 
cells predominated.  These results indicate that immunohistochemical analysis is very useful in diagnosing primary cutaneous malignant 
tumors. 
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Ⅰ. はじめに 
 皮膚に発生する悪性腫瘍の病理組織診断は難しい。
例えば，汗腺癌や皮膚悪性リンパ腫の病理組織像は多
様で，病理組織診断には困難がある。また，内臓腺癌
の転移が汗腺癌の病理組織像に極似するため，汗腺癌
か転移癌かの鑑別は難しい。皮膚原発の乳房外パジェ
ット病と膀胱移行上皮癌，子宮癌・膣癌，直腸肛門癌
のパジェット現象（癌細胞が，経上皮的に外陰部や肛
門周囲に進展すること）は Hematoxylin-eosin（HE）
染色では鑑別不可能である。メルケル細胞癌と肺小細
胞癌の皮膚転移の鑑別もしばしば困難である。また，
皮膚悪性リンパ腫と良性の偽リンパ腫との鑑別も困難
である。これらの腫瘍を正確に鑑別診断するために免
疫組織化学的検索がきわめて有用であったことを報告
する。 
 
 a．外陰部から下腹部にかけての結節性病変（臨床像） 
 c．腫瘍細胞は CK20－/GCDFP15+である。（GCDFP15，免疫組織染
色，x50） 
写真 1（72 歳女性，アポクリン腺癌） 
b．管腔や腺腔の形成および印鑑細胞が観察される。（HE 染色，x50）
 
 
 
 
Ⅱ. 研究方法 
 
【対象】対象は福井大学医学部附属病院皮膚科におい
て診断された，上皮系腫瘍 22 例とリンパ系腫瘍 11 例
である。上皮系腫瘍は，72 歳女性の外陰部に出現した
アポクリン腺癌（1 例）（写真 1），73 歳男性（右眼瞼
部）（写真2）と62歳男性（右腋窩部）に出現したPrimary 
cutaneous signet-ring cell carcinoma（PCSRCC）（各 1
例，計 2 例），および比較対照として直腸癌の皮膚転移
（1 例）・有棘細胞癌（5 例）・メルケル細胞癌（1 例）・
乳房外パジェット病（10 例）・内臓癌のパジェット現
象（膀胱移行上皮癌および肛門管癌の皮膚浸潤各 1 例，
計 2 例）を標本とした。一方，リンパ系腫瘍は，36 歳
男性（左肩）（写真 3）と 28 歳男性（上背部）に出現した
marginal zone B-cell lymphoma（MZL）（計 2 例），9 歳
女児と 16 歳女児に出現した acral pseudolymphomatous 
angiokeratoma of children（APACHE）（各 1例，計 2 例），
および対照としてその他の皮膚 B 細胞リンパ腫（4 例），
偽リンパ腫（3 例）を標本とした。 
 
 
 
 
 
a b c
 写真 2（73 歳男性，PCSRCC） 
 a．右両眼瞼の紅斑および結節（臨床像） 
 
b．特別な構築を有さず，印鑑細胞のみが増殖している。転移性腺癌
との鑑別が必要である。（HE 染色，x50） 
 c．腫瘍細胞は CK20＋/GCDFP15＋である。（CK20，免疫組織染色，
x100） 
 
 
 
 
 
 
 
 【方法】常法どおり 10%ホルマリンで固定後，パラフ
ィン包埋して，4μm に薄切し，HE 染色および酵素抗
体法（主に ABC 法）による免疫組織染色を施行した。
使用した抗体を以下に示す。 
 
 
a
b
c
 
 CK20 (Dako Corporation; cytokeratin 20, clone Ks20.8; 
dilution: 1:100), MNF-116 (Dako Corporation; 
low-molecular-weight cytokeratin, clone MNF116;  
 
写真 3（36 歳男性，皮膚原発 MZL） 
a．左肩の紅色腫瘤（臨床像） 
b．リンパ球が増殖するが，リンパ濾胞や形質細胞様細胞を伴う。偽
リンパ腫との鑑別が難しい。（HE 染色，x50） 
c．腫瘍細胞はκ－/λ＋である。（λ light chain，免疫組織染色，x50）
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dilution: 1:50), 34βE12 (Dako Corporation; 
high-molecular-weight cytokeratin, clone 34βE12; 
dilution: 1:50), BCA225 (Cambridge Laboratories; clone 
CU18; dilution: 1:10), GCDFP15 (Cambridge 
Laboratories; clone D6; dilution: 1:100), CEA (Dako 
Corporation; clone II-7; dilution: 1:25), CA125 
(Immunotech; clone OC125; prediluted preparation), 
CA15-3 (Dako Corporation; clone DF3; dilution: 1:50), 
CA19-9 (Dako Corporation; clone 116-NS-19-9; 
prediluted preparation), S-100 protein (Dako 
Corporation; polyclonal; prediluted preparation), and 
CD15 (Becton-Dickinson; clone LeuM1;dilution: 1:5) 
表 1. 上皮系腫瘍の免疫組織染色結果 
 CK20 GCDFP15 
アポクリン腺癌(1) － ＋ 
直腸癌の皮膚転移(1)  － 
PCSRCC(2) ＋ ＋ 
乳房外パジェット病(10) 
－ 
（1 例では＋） 
＋ 
（1 例では－） 
内臓癌のパジェット現象(2) ＋ － 
有棘細胞癌(5) － － 
メルケル細胞癌(1) ＋ － 
CK20 と GCDFP15 は臓器特異性が高く、全腫瘍において再現
性の高い染色結果が得られた。（ ）内は症例数。 
 
表 2. リンパ系腫瘍の免疫組織染色結果  （以上，上皮系腫瘍に対して） 
 κ-light chain λ-light chain 
MZL(2) － ＋ 
－ ＋ 
－ ＋ 
＋ － 
その他の皮膚B細胞リン
パ腫(4) 
＋ － 
APACHE(2) ＋（優位） ＋ 
＋（優位） ＋ 
＋（優位） ＋ その他の偽リンパ腫(3) 
＋（優位） ＋ 
CD5 (Novocastra; clone 4C7; dilution: 1:250), CD10 
(Novocastra; clone 56C6; dilution: 1:40), CD19 
(Becton-Dickinson; clone 4G7; dilution: 1:30), CD20 
(Dako Corporation; clone L26; dilution: 1:700), IgG 
(Euro-Diagnostica; polyclonal; dilution: 1:100), IgM 
(Euro-Diagnostica; polyclonal; dilution: 1:60), IgA 
(Euro-Diagnostica; polyclonal; dilution: 1:40), κ-light 
chain（κ） (Dako Corporation; , polyclonal; dilution: 
1:20), λ-light chain（λ） (Dako Corporation; , 
polyclonal; dilution: 1:80) 
 （以上，リンパ系腫瘍に対して） 全ての皮膚 B 細胞リンパ腫で、light chain restriction が観察さ
れた。全ての偽リンパ腫で、κ陽性細胞とλ陽性細胞が混在
し、κ陽性細胞のほうがやや優位であった。（ ）内は症例数。 
 
Ⅲ. 結果 
 
 外陰部のアポクリン腺癌の腫瘍細胞は，CK20－
/GCDFP15＋（写真 1c）であった。直腸癌の皮膚転移
では CK20＋/GCDFP15－，有棘細胞癌 5 例では CK20
－/GCDFP15－，メルケル細胞癌 1 例では CK20＋
/GCDFP15－，乳房外パジェット病 9 例では CK20－
/GCDFP15＋（1 例で CK20＋/GCDFP15－），パジェッ
ト現象 2 例（膀胱移行上皮癌・肛門管癌各 1 例）では
CK20＋/GCDFP15－であった（表 1）。 
Ⅳ. 考察 
 CK20 は Moll らにより同定された低分子量ケラチン
である 1)。正常組織では免疫組織化学的に消化管上皮，
膀胱上皮，メルケル細胞に陽性で，これらの系統の腫
瘍である消化管腺癌，膀胱移行上皮癌，メルケル細胞
癌も陽性であることが知られている 1)。皮膚原発腫瘍
ではメルケル細胞癌のみに発現するとされている。消
化管腺癌の中で，大腸癌やその転移はほぼ全例で
CK20 陽性であり，上部消化管・膵臓・胆管癌の多く
は CK20 陽性である。肝細胞癌は一部で CK20 陽性で
ある。一方，肺・卵巣・子宮・腎臓・前立腺・汗腺由
来の腺癌では CK20 陰性である（卵巣の mucinous 
carcinoma を除く）。乳癌やあらゆる臓器の扁平上皮癌
でも陰性である。GCDFP15 は皮膚の汗腺のほかに，
 2 例の PCSRCC の印鑑細胞は，GCDFP15 強陽性，
CK20 陽性（写真 2c）であった。 
2 例の MZL では増殖するリンパ球はκ－/λ＋（写真
3c），その他の皮膚 B 細胞リンパ腫 4 例でもκあるい
はλのどちらかのみの発現がみられた（light chain 
restriction）。2 例の APACHE およびその他の偽リンパ
腫 3例ではκおよびλ陽性細胞が混在していた（表 2）。 
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Ⅴ. 結論 乳腺や唾液腺に発現するが，食道・消化管・肺・肝臓・
腎臓・前立腺・卵巣・子宮由来の腫瘍では発現しな  
い 2)。外陰部や肛門周囲に発生する乳房外パジェット
病は，表皮内アポクリン腺癌の特殊型とされており，
CK20－/GCDFP15＋であるが 3-5)，膀胱移行上皮癌や直
腸癌が経上皮的に外陰部や肛門周囲に進展するパジェ
ット現象では CK20＋/GCDFP15－となる 4-7)。今回の
研究でもアポクリン腺癌 8)，乳房外パジェット病，膀
胱移行上皮癌や肛門管癌のパジェット現象において，
同様の結果が得られた。以上のことから，CK20 と
GCDFP15 の免疫組織染色は汗腺癌と消化管腺癌皮膚
転移の鑑別，皮膚原発乳房外パジェット病とパジェッ
ト現象の鑑別に有用であると考えられる。また，CK20
はメルケル細胞癌と肺小細胞癌皮膚転移の鑑別にも有
用である。 
 アポクリン腺癌や乳房外パジェット病は，免疫組織
化学的に CK20－/GCDFP15＋であり，パジェット現象
との鑑別に有用である。汗腺癌（皮膚原発腺癌）の特
殊型である PCSRCC は，免疫組織化学的に CK20 陽性
で，CK20 陽性の皮膚原発腫瘍には，メルケル細胞癌
のほかに，PCSRCC も含まれることが判明した。皮膚
B細胞リンパ腫では免疫組織化学的に light chain 
restriction を示し，免疫グロブリン軽鎖発現の検索は
偽リンパ腫との鑑別に有用である。 
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